
Oral drug delivery systems
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Drug delivery systems 

• เป็นการเตรียมยา หรือ วคัซีนในรูปแบบต่างๆ

• เพืÉอควบคุมการปลดปล่อยยาในปริมาณและระยะเวลาทีÉกาํหนด

• โดยนาํส่งยาไปยงัอวยัวะเป้าหมาย

• เพืÉอลดผลขา้งเคียงและใหผ้ลการรักษาสูงสุด 

• Ex. 
-Oral drug delivery systems 
-Transdermal drug delivery systems
-Liposomes
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Oral drug delivery systems

1.Conventional dosage forms /Immediate-release dosage forms 

• เป็นรูปแบบยาทีÉปลดปล่อยตวัยาออกมาและออกฤทธิÍ ทนัที

• อาจอยูใ่นรูป Tablets , Capsules , Solutions , Powders , Ointments เป็นตน้
• อตัราการปลดปล่อยตวัยาเป็นแบบ First order kinetic profile 
• Rate limiting step = อตัราการดูดซึม (ka)
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Oral drug delivery systems

2.Controlled-release dosage forms /Modified-release dosage forms 

• เป็นรูปแบบยาไม่ไดถู้กปลดปล่อยตวัยาออกมาและออกฤทธิÍ ทนัที

• การปลดปล่อยจะถูกกาํหนดตามลกัษณะของรูปแบบยาทีÉถูกดดัแปลงขึÊน

• ทาํใหป้ลดปล่อยยาไดต้ามเวลาทีÉกาํหนด

• เพืÉอช่วยลดจาํนวนครัÊ งในการบริหารยา

• อาจอยูใ่นรูป Tablets , Capsules , Suspensions , Granules , Pellets เป็นตน้
• อตัราการปลดปล่อยตวัยาทีÉตอ้งการ = Zero order kinetics profile 
• Rate limiting step          = อตัราการปลดปล่อยตวัยา
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Oral drug delivery systems

2.Controlled-release dosage forms /Modified-release dosage forms 

• คุณสมบตัิของตวัยาสาํคญัทีÉไม่เหมาะสมในการพฒันา

�ขนาดยามากกวา่ 1 g
�Half-life สัÊนมาก (<1hr) หรือ ยาวมาก (>12hrs)
�ยาทีÉมีการดูดซึมชา้ หรือ การดูดซึมแปรปรวน

�Narrow therapeutic index หรือ มี Sife effect รุนแรง
�ยาทีÉตอ้งปรับขนาดอยา่งแม่นยาํ เช่น Warfarin , Cardiac glycoside 
�ยาทีÉไม่มีประโยชน์ หรือ ความจาํเป็นในการดดัแปลงรูปแบบการปลดปล่อย เช่น Griseofulvin ทีÉละลายนํÊาตํÉา
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Oral drug delivery systems

2.Controlled-release dosage forms /Modified-release dosage forms 
• คุณสมบตัิของตวัยาสาํคญัทีÉเหมาะสมในการพฒันา

�ขนาดโมเลกลุ สามารถดูดซึมหรือแพร่ผา่นผนงัเซลลไ์ดด้ี

�ยาทีÉมี Half-life สัÊน
�ละลายนํÊาไดด้ี ( >0.1 μg/mL )
�มี Therapeutic index สูง
�ตอ้งการใชย้าในขนาดยาตํÉาๆ

�ยาทีÉไม่ตอ้งการปรับขนาดยาในผูป้่วย แต่ละราย

�ยาทีÉมีความคงตวั

�มีวตัถุประสงคใ์นการรักษาโรคเรืÊอรัง
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2.Oral modified-release drug delivery systems
2.1 Delayed-release dosage forms 
• ผลิตภณัฑท์ีÉมีการควบคุมเวลาการปลดปล่อยยา

• โดยช่วงแรกจะมี Lag time หรือ
เวลาทีÉไม่มีการปลดปล่อย

สรุป การปลดปล่อยของตวัยาจะถูกหน่วงไว้

จนถงึเวลาทีÉกาํหนดหรือสภาวะทีÉเหมาะสม 

ตัวยาจึงจะปล่อยออกมา
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2.Oral modified-release drug delivery systems
2.1 Delayed-release dosage forms 
• การปลดปล่อยของตวัยาจะถูกหน่วงไว้ จนถึงเวลาทีÉกาํหนดหรือสภาวะทีÉเหมาะสม ตวัยาจึงจะปล่อยออกมา

2.1.1 Repeat action tablet ( Pulse release dosage forms) 

• คือ การปลดปล่อยยาซํÊ าๆ เป็นจงัหวะ

stems
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2.Oral modified-release drug delivery systems
2.1 Delayed-release dosage forms 

2.1.2 Enteric coat tablets

• คือ การออกแบบใหย้าอยูใ่น

กระเพาะอาหารไดช้่วงระยะเวลาหนึÉง

ซึÉ งจะไม่มีการปลดปล่อยยา ( Lag time)
พอไปถึงลาํไสย้ากจ็ะมีการปลดปล่อย

อยา่งรวดเร็ว ประมาณ 2 ชัÉวโมง

• การปลดปล่อยของตวัยาจะถูกหน่วงไว้ จนถึงเวลาทีÉกาํหนดหรือสภาวะทีÉเหมาะสม ตวัยาจึงจะปล่อยออกมา
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2.Oral modified-release drug delivery systems
2.1 Delayed-release dosage forms 

2.1.2 Enteric coat tablets
• Common enteric polymers and their respective pH thresholds

• การปลดปล่อยของตวัยาจะถูกหน่วงไว้ จนถึงเวลาทีÉกาํหนดหรือสภาวะทีÉเหมาะสม ตวัยาจึงจะปล่อยออกมา

Class Enteric polymer pH trigger

Cellulosic

Cellulose acetate phthalate (CAP) 6.0

Cellulose acetate trimellitate (CAT) 4.8

Hydroxypropyl methylcellulose acetate succinate (HPMCAS) 5.5-6.8

Hydroxypropyl methylcellulose phthalate (HPMCP) 5.0-5.5

Vinyls Polyvinyl acetate phthalate (PVAP) 5.0

Acrylics

Poly ( methacrylic acid : ethylacrylate ) ( 1:1) 5.5

Poly ( methacrylic acid : methylmethacrylate ) ( 1:1) 5

Poly ( methacrylic acid : methylmethacrylate ) ( 1:2) 6

Natural 
polymers

Shellac : ไม่นิยมใช้ เกิด polymerization ง่าย นานๆไปจะไม่ละลาย 7.2

Rosin 6
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2.Oral modified-release drug delivery systems
2.2 Extended-release dosage forms

2.2.1 Controlled release

• ระบบนาํส่งยาทีÉควบคุมอตัราการ

ปลดปล่อยยาให้ช้าลงและคงทีÉ 

(Zero order)
โดยไม่ขึÊนกบัปัจจยัทางสรีระของผูท้ีÉไดร้ับยา

• สามารถทาํนายอตัราการปลดปล่อยยา

และระดบัยาในกระแสเลือกได้

• ผลิตภณัฑท์ีÉมีการควบคุมการปลดปล่อยยาออกมาอยา่งชา้ๆ ทาํใหล้ดความถีÉของการทานยา (เพิÉม compliance)
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2.Oral modified-release drug delivery systems
2.2 Extended-release dosage forms

2.2.2 Prolong release/Sustained release

• ระบบนาํส่งยาทีÉควบคุมอตัราการ

ปลดปล่อยยาให้ช้าลง แต่ไม่คงทีÉ 

• การปลดปล่อยขึÊนกบัปัจจยัทางสรีระของ

ผูท้ีÉไดร้ับยา

• โดยเฉพาะสิÉงแวดลอ้มในทางเดินอาหาร

มีการปลดปล่อยตวัยาสาํคญัไดย้าวนานขึÊน

• ผลิตภณัฑท์ีÉมีการควบคุมการปลดปล่อยยาออกมาอยา่งชา้ๆ ทาํใหล้ดความถีÉของการทานยา (เพิÉม compliance)
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Oral extended-release Technologies

I. Matrix systems : ยากระจายอยู่ทัÉว polymer
• สามารถหักแบ่งได้ แต่บดไม่ได้
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Oral extended-release Technologies

I. Matrix systems : ยากระจายอยู่ทัÉว polymer
• Polymer ทีÉใช ้มี 2 ระบบ

es

14

Oral extended-release Technologies

II. Reservior system :
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Oral extended-release Mechanism

1.Dissolution controlled system :
• ควบคุมการปลดปล่อยยา โดยอาศยัการละลายของ polymer 
1.1 Encapsulation dissolution system /

Reservoir systems / 
Coating dissolution controlled system
-ยาถูกหุม้ดว้ย polymer ทีÉละลายไดช้า้ 
เช่น Cellulose, PEG, Polymethylacrylates

-เมืÉอ polymer ละลายหมด ยาจะละลายนํÊาเหมือน

immediate release
-อตัราการละลายของตวัยาขึÊนกบั
o ความหนาและอตัราการละลายของ polymer 
ห้ามหัก ตัด แบ่ง เคีÊยว

m

16



Oral extended-release Mechanism

1.Dissolution controlled system :
• ควบคุมการปลดปล่อยยา โดยอาศยัการละลายของ polymer 
1.2 Matrix dissolution system /

Monolithic dissolution system
-อนุภาคยากระจายตวัเป็นเนืÊอเดียวกนั กบั polymer 
ทีÉละลายไดช้า้

-อตัราการละลายของตวัยาขึÊนกบั

o อตัราการแพร่ผา่นของตวัทาํละลายเขา้ไปใน matrix 
o รูพรุนของระบบ matrix
o ส่วนประกอบประเภท Hydrophobic ของระบบ matrix
o Wettability ของระบบ matrix 
o ตัด แบ่ง ได้แต่เคีÊยวและบดไม่ได้

m
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Oral extended-release Mechanism
2.Diffusion controlled system :

m
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• ควบคุมการปลดปล่อยยา โดยอาศยัการแพร่ของยาผา่น Polymer เฉืÉอย 

2.1 Reservior system 
-ตวัยาบรรจุอยูต่รงกลางแลว้เคลือบดว้ย polymer ทีÉไม่ละลาย
นํÊาชนิดมีรูพรุน

-รูพรุนเกิดจากผสมสารทีÉละลายนํÊาไดใ้น polymer 
-Polymer ทีÉใชค้ือ Water insoluble
[HPC,Ethyl cellulose,Polyvinyl acetate (PVA)]
-Polymer เป็นตวักาํหนดอตัราการปลดปล่อยตวัยาอาจออกแบบ
ใหป้ลดปล่อยตวัยาแบบ Zero order ได ้โดยใช ้dispersed
Aggregate of  drug particles
-หา้มหกั เคีÊยว ตดั แบ่ง

Oral extended-release Mechanism
2.Diffusion controlled system :

m
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• ควบคุมการปลดปล่อยยา โดยอาศยัการแพร่ของยาผา่น Polymer เฉืÉอย 

2.2 Matrix system 
-อนุภาคกระจายตวัเป็นเนืÊอเดียวกนักบั polymer เฉืÉอยทีÉไม่ละลาย
-เมืÉอเวลาผา่นไป ยาจะค่อยๆแพร่ออกมา ทาํใหค้วามเขม้ขน้ของยาใน

ระบบเจือจางลง ส่งผลใหอ้ตัราการปลดปล่อยยาลดลงตามเวลาทีÉผา่นไป

-อาจออกแบบใหป้ลดปล่อยตวัยา แบบ Zero order ได ้โดยใช้

Dispersed aggregate of  drug particles
-ตดั แบ่งได้ แต่บด เคีÊยวไม่ได้

Oral extended-release Mechanism

3.Ion exchange system :

m
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• ใช้ Resin ทีÉมี water-insoluble cross –linked polymers เป็นส่วนประกอบ ซึÉงมี salt-forming
Functional groups บนสาย polymer 
• ยาจะยดึเกาะกบั resin และปลดปล่อยโดยการแลกเปลีÉยนกบัไอออนทีÉมีประจุเหมาะสม



Oral extended-release Mechanism

4.Osmotic system :

m
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• เป็นระบบทีÉมีเมมเบรนเป็นชนิด semipermeable membrane เช่น Cellulose acetate ซึÉ งเมมเบรนนีÊจะถูก
ควบคุมแรงดนั Osmotic ภายในระบบ อตัราของนํÊาทีÉ influx เขา้ระบบกบัอตัราการปลดปล่อยยาจะคงทีÉ ทาํใหร้ะบบ
นีÊ เป็น zero order release

• เป็น Ghost system (เหลือทิÊง ไม่สลายหายไปจากร่างกาย)
Type A : Elementary osmotic pump (EOP)
-Osmotic core ประกอบด้วย ยา+Osmogen (เก
ลือท่ะละลายนํÊาได้ดี เช่น NaCl, KCl)
-เวลากนิเข้าไป Osmogen จะดูดนํÊาเข้าหาตวั

ทาํให้เกดิแรงดนั ยากจ็ะพุ่งออกมา

-เคลือบด้วย semi-permeable เช่น Cellulose 
acetate,Polyurethane,Ethylcellulose แล้ว

เจาะรูด้วยแสงเลเซอร์ เพืÉอให้ยาทีÉละลายแล้วถูกดนัออกมาได้

Oral extended-release Mechanism

4.Osmotic system :

m
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• เป็นระบบทีÉมีเมมเบรนเป็นชนิด semipermeable membrane เช่น Cellulose acetate ซึÉ งเมมเบรนนีÊจะถูก
ควบคุมแรงดนั Osmotic ภายในระบบ อตัราของนํÊาทีÉ influx เขา้ระบบกบัอตัราการปลดปล่อยยาจะคงทีÉ ทาํใหร้ะบบ
นีÊ เป็น zero order release

• เป็น Ghost system (เหลือทิÊง ไม่สลายหายไปจาก
ร่างกาย)

Type B : Push –pull osmotic pump
-เม็ดยามี 2 ชัÊน 

-ชัÊนบน เป็น Osmotic core เป็นยาถูกกกั
อยู่ในถุง ในรูปของ drug solution และ
-ชัÊนล่าง เป็น polymeric osmotic push 
compartment [Osmogen : Polyethylene 
oxide (PEO)] ไม่มียา
จะอยู่รอบๆถุง พอมนัดูดนํÊาเข้ามา

ความดนัจะสูงขึÊน มนักจ็ะบีบถุง ยากจ็ะพ่นออกไป

Oral extended-release Mechanism

5.Erosion controlled system :

m
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• การปลดปล่อยยาขึÊนกบัการกร่อนของ polymer (Biodegradable) , Drug dispersed in matrix
5.1 Bulk erosion : 

-การกร่อนเกิดขึÊนพร้อมกนัของทุกส่วนของ polymer
ทัÊงทีÉผวินอกและโครงสร้างภายใน

-ยาฝัง

5.2    Surface erosion : 
-การกร่อนเกิดขึÊนกบั polymer ทีÉไม่ชอบนํÊา จึงไม่ยอมใหน้ํÊ าผา่น
ไปดา้นใน

-ดงันัÊน การกร่อนจึงเกิดทีÉผวิหนา้ก่อน

-ยารับประทาน
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